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( *■ tt W * * *t - ft • * e St fit if « g ) 

» f *9*! : *IPC frm : 

IK * t * A : (* 1 a). 

/ Han-Chung Wu 

^Jb^ 105 ^0j6#rJ|L^66ife 12$fc 5^ 
9 #:(tX/$X) t#H^ /ROC 

^MA:(*3A) 

/Han-Chung Wu H121662660 
#4£4g- / Chin-Tarng Lin Kl 00479596 

£4-$ /Tong-YoungLee A123871348 

1. ^bl? 105 ^0, E#rJM*f 66^12^5^: 

2. ^db^ 106 AMfst 747^.1 

3. ^Jb^l08^Hdf^j^ 30^-3^12^-^1 
a *:(tX/«X) l~3.t#Hg /ROC 



45. - tX*W#t : 

^ # 8 ^ # 4& — 3ft -I- °S ^ (Nasopharyngeal carcinoma,, 
NPC)*« jfe # ft Id J& Ik • fc-ftteliJ!k*#*# , 'B*S*8jfe;&.d& 

• — 4± & > f A lb * & § ^ it & & , & ^- $ ^ ? | 

f 4t fr & f IfeiillBfe . f M ^Jfe^^E ' r?n * & S ^ 

fMt # # H 4fc ft $ t $'J % it JL t fa. $ &. i§ t ° x ifc ft it 

%k nk »r -I- - 4± # n # °a # & j& & ^ ' s ifcb t£ ft ta a ftk ^ t 



> ^Lfajk ffl : 

(-)**#jfcft*«* : % ( - ) m • 



# # *n % % im ^ - # # °s ^ *«j jfe # # te, a a • tg # 
te, a a & it # ^ «t & >& # €- & #Mb #t >& # $ #j ?i ^ 
* ' ft tt * & #n#^r^*s*jii# °s & t* & • 

# ^ £. £ & t m - #?»-S.*r*iJSfefl(iA*.«. ' # «a & 
(Nasopharyngeal carcinoma, NPC)*: — Hk 1(: & tf] & 
jg. • & *5 13 9 ifr * * >f & ' Bfc7it#A£-ifc^*a* 

*h ' £ *b *» -I- ffl ^ * n t ffc ' «A^^rU*^4Sti 
It t ' £ ft 'It ft * # °0 ^ # # £ # ^ • jtb *h ' EB £ # ft 
%L n & & % -B $ # £ * $ tfl 60 M # • 

# f- & £f & # (radiotherapy) - ^- #f # fi£ (surgical 
removal)^, lb ^ # (chemotherapy) > it it ffl Ifc "S & >& 
*i*=. + #-JXJi6«j8^Bg > J. £ - * A 2! f- Bt ^ «p <l± # 
°0 at #j ^ #J >£ £- f > i # >t $ 6 & -§- S. 90%a _L • & 
flo >£. - # tb^t^ W _L > £ i $ #5 fe^ 50% ° ® tb > 

& it fi- ' #'J *> & #J * #Mb # # & *7 _t >£ ^ & # *s J& 
(bone marrow stem cell) ^ # #j # (targeting 
therapy) ° 

*^A^^60^^^itt^^^^60iLf^i.^|fe 



ft tf] (molecular targets) > a itb # ft lie $ # ft 4b £ >& # 
#1 ' fit £ #3 & £- 0 A ^ # ft ^ 4b ^ >& 

# #| ' & ^ FT $ ^-(doxorubicin) - # it ffl #MTf ft ^ & J& > 

# IS] $ -fr f & f to $ » frj 4o fl- ft * I (hair 
follicles)^ # & if ^ - * ^ ft # 4b % & # f-J * n ifc jt f Is. 
J* £ A. * I'J -ftffl»J^ft^.^«feffl8f * ^ flite 3fr ift 
t «. ft #1 1 ' £i£&JE-tii'r###&;l • ^i|«pf ft 

' £ J. If- Sft. £. & • S *fc • fpt AHilj se, 
{St ft # (ligand-targeted)#j >& # iff 4b # & # $ f»i J[ & 51 
££.jlfi*Jfcj£it4tte# ' It 4* - « # - # Jtt £ & 3- 

# • *» ilb rU *J * ft >6 # #lfj-Atttt&¥£S ■ «"lt A 

- * 3& a ft # ^ * • 

# «. • s *t £ t* # « ^ ^s. mm 4 ■ j. $ « «t a $ 

it t to J* . & >& # & ^ f - # A tl # 4 • A £P ^ # * 
3* 4b * >& # #| • - *fc 5^ % fc s b * # A #J ft 4$ ft ft > <£ *b - 
SI It «P t 4& # £ jt t to i* 4 S *b ft g ft A ft #. .|± $J t , ffi, 

JMb ' # A it ifc » ^'■h^^#i##7iii£A^i L $ 1 
ft *o a & |t [4?'j *» ' $L Jit ft (liposome)] . gp ^ A £ # * ^ It 

¥j ft ft ' j. ^ *i jit m 4 # * *fe ?f 5. • * it -r -fit 4f- m «j 

60 & ffl #1 1 1?- ' I s ] # ^ - -li # -14 # *t t m ^ t: 

# $ ^ ' J. if t it it M. J9t ^ 60 # #1 #| 1 • 



a*9 jfe > ♦ a # ^ ft % 

*^ • «JJ&«;fc£3£a£(37 0 C)T£-#-#*teil$*^ 

•it ^ -f 49 «■ ji & * a * it # m m • « 

*tft#r#iLftt***#B*' ft 4fr # fid 3& ^'(titl: ft 4 

* # -*ftfi##£--rt*tt#.4tSK! ' * *r * fl *t #. 

£ & # 4b * & # ft #1 ' *o FT £ * (doxorubicin)^ ® iff $ #J - 
&&#U&j8(Immunoliposomes)&-4g# # $ flf ' *T 
ffl — fct £R£ fid ft & & i£ - f JSjttBlttA^tifcilfld #: 
#3 ^ f*3 & ^(reticuloendothelial system) i jk^.# Jf t# 

Bfe- ' a jtb * ia jh «t m ft t A & # £M£ • £ # * & - w « • 

6 — S|(polyethylene glycol, PEG)flt f 6$ £t 4. #7 

# # J£ r-1 il J3f £ £ -fit • 

^ ifc £- « S -§■ 4b * >6 $ ft ffl id it 5- tt # *b 

Jfe-t^^t 'S*il£&^##^&4 4t*te#ft#!ffr;^& 

ta & * m * m fid r, & ° % ^ ^ ^ at m * - ti n & pel 



*. # a ^ 4i g — ^^&# i 'Sftfaj&£®#g 

»<fiL«^^^#t£JttJit '-Jl&jftfflJbtitl&j&tt. ' ft. & & 

fls * & # § #1 it & ' m it it * & $ k t'j * at. j. f. ^ # g 

it J. ft fa Jfe ' a?££ib^%Mtefeti&%L ' ii -T ft 4& 4t * 
& it /£ #■ a £ ^ a #j ' 

ft JJl(phage-display)&#T ' a # °S ft fa flfc (cell line)iMt 

#j 1$ it(biopanning)^ > ^ t% it y > tB ^ # °0 ft fa J&#(cell 
line)** *£#-ttl#^tt*8lt3fc#-^&Jlffc«i£«fc 
g If & * # * GCG J|fcttJfr4©^4Lft3HteJft;t#jiifc*f-4# 
^ *f ' ii i * t it tB - * £ & % °S ft fa J& -I- - *t It ^ 

& ^ 60 # ft m. a > &ft>m%> j& • 

*tt5tm»*4*^«*«tt«fta:*^r*#"Hftfa 

ffl^^W L-fli ft (SEQ ID NO : 1)H L-tt 8 «t * * ft & f- 
&°0ftfaJ&-Mal»]i#&^tef. ° Mr * ft 7F . L-it)fe7a# 
fj L--£ i It & ^ 4 °S ft fa ft #J £ ® 0 ' L- 

* i It ft It * ft a *fe ft (SEQ ID NO: l)*#«Sft faj&& 

ft f L-»a i«-r-^-'i±^n^»giftfaj3fei#^ » <a & 



PR. *I 0 B*b'#"¥IA^j&ft|3J/M'Jttl*Ik' ffl a ^ # «fc g 
ft *# ^ » • ji J§ ^ * # ± 4fe * L-Jli Jfc ft * ("i 
v/fro)a £ & IJL $ 4b ^ & *. *S IS & l# ^ tS- tt. • & * « tf ' 
L-*fc a & ^ J. # °S ft *b J6 # ' J.*fitfejfcjft«l^^*f 
(ELISA) *«7F#l&4.4fe*6d L-Si)fe^^^i#»S ft Is 
' J- # #J f «. # M # ' «'64£*Ife.JttJitl>J^'#'**"Hft *» 
Ife & m • it #• £ £ t k. # T « i ft II # L-JB. a & - ft 
i£ ffl ^ # "S ft *b * >6 ft ^ # t& ^ 51 • . 

J& • a itb » & m & *b - -ff v ' - & -t- m 4b $ & # #j & & jj§ 

ft M ^ ' #'A«tJ!Sft*.fea^b*^*#| ' a PMMb #>§ft- 
#1 # A ft SL % & $ % % • itb *h ' #;8fr#**4frifci£.£.JB 
' fe^ ##l (translocation) f t & #J > S) 

itb flt a $ & & >v fe J& ft £ # a£ # t X i o 

& ^ M i& £ -t- L-a a ^ ^ «t JH ft ft ' «. & 

fe-#--tttt**"Bft**Jfetti&'fktt$#£-' a jfcb ^ # w t 4$ 
* L-Jttflfc*f*fiftJ#^» *. ifc *t * * i# 

• MJHIRtf ' L-J& Jitv-^flt f£(ft © i-X L-peptide-Lipo 
jBj*)*"ST*^«l±i*^5.*"Bft*8^fe*« ' IT^i M J& 

* * # * *t * ft t-* ^ 4t * ft ft- $ & ' *J *» PT $ * 
(doxorubicin)' «M L-J& JHt -«t II tt -FT S * ^ ft (ft. 



©a L-peptide-Lipo-Dox ) ' fl%LM±.3&$Hk$L4T»\ 

«• L-peptide-Lipo-Dox ft ft JH «t -W f * «. * «L 

(&*a Lipo-Dox H8i»)#^#"Bj«*8J!fe^*t*6(»4l-'li«ib 
& * ■* ¥ ' L-peptide «T 31 Lipo-Dox 5. # "0 # *s |J:« 
# *h ' Jj? t£ L-peptide-Lipo-Dox It ft (z*« vivo) 
& & ' ##&^-i- 0 S#&aJ&>£*r£. SCID /Jx a It ft - a 

•T a *] t* * L-jt & £ ifr It ft ^ 4|- - *t # J# J. 

M M ° & * # «L (xenograft) & $1 ft £ *b II f (*° 

tit * *A«)^*fti<&^ L $ )$. 1%. • ifc * £ L f i 

ft*#ft*ttft*»te**i**a*i*^*3/7 ■ fiiiftif i 
t fl'J * # H L-°£ i H J* & - itb *b • 4fc L-°£ i ft & ft la. 
*Ub**£4Jt#«jr: L-tf a ft € ^ 1% ft M 41 t > ffn * # £ 

» *i^Kt • L-«fc ® ft "It 

i^f f t^I^-^^Ji ' fa * ♦ ^ 5. it t fe. ^ & * Jfo 
# & 1ft- • 

t & tl & ffl L-peptide-Lipo-Dox # ^, >& # f 1 jfft . & £ 

St • * tb ft L-peptide-Lipo-Dox A Lipo-Dox # ^ ft ^ £ 
&tt^4^'*#*#3fcftjfc~*43£&^ft£ttA*ilft 
& 1 1 Jl £ * a fl IS # * I s ) ' # M A * £ m t 4 & la & 

48 a (p < o.ooi) & - ^ ^ m t «t a t • a 

L-peptide-Lipo-Dox it # 4 S #J It 4 ' tb a Lipo-Dox 

is^^iitu^fflt^ ' m * # * a ^ n t ^ t # it 



II it 44 ^ # »S & to J& £ ® Jl # & ^ # & ' £ it! #r II 
*t # L-Jli R ' * * * ^ It *b * It ft * *T # - 'l± # It & 
5. # °0 & to J& * ffi • xtb ' # ilb m. Jft it & J. & ^ # FT S 
*tt*t fill "-Lit ' *ff *T# — -lift 51 #■ Lipo-Dox 
^MjitoJ&#j£® ' ^ # A ft «t/t# n BeSJttjS*8J!feift^& 
£ 4 & # I'l # J8 • 0 ifc ' *t L-lt a & - IB # f if ft SI $- 
£■ '■.•Tffl'^iii^**j5.#»i«*9Jfe ' J- $ *J IW t *T ft ^ 5. 
6$ i 4L — • 

^ ' it * * # A 3L * fk ffl B £ * © #T ft ft • & 

J&if.(New England Biolabs, Inc. Beverly, MA)4l 12 m J& & 

*tiJjLft&£-!ttf4fttt&B in -L • a£#«fc8*i 

J& # • & * 5. EJ ft If it (biopanning)& « If it ^ jtj 
*-*fc#<&>$&ft*J* 40 « ^ -ft « A (#■ 5a » - M ) • 

# »] fcb & it ll & ^ £ °S # to JfeAJLUftoJfe^-ag 
tt 3ft *K ' (ELIS A) 1$ $ ft & 



DNA ' ^it^l$ititJ^^li^^L^t#^^ DNA 

«L ± 36 m Hli $ & ' *T it - ^ # # £ 12- « JR & it • #_ 

* ffl gcg it it # j& it it $ it # ^ °& i tt m 31 m a ^ 9>\ 

ifc*T#*]^*f ' * t &tt*«t it (Pro)* & ' 

it&fct#ite«^#-ffctt#4k&&&'Sr*6«rfife (Leu) 

(Leu-Pro-Tyr)^ f*\ (SEQ ID NO : 2) • *o £ - /9f tf - 

* * ft « £ # * * tt « « $ * 16 It * # 

^ #J 3N- ^ # "HI ft *s J& * * * ^ ft *s Jfe^^AgjUtJg & Jfe 

g*j&&^#--4£;i:JMEt#A • *» * m * v £■ t ' « « 

ft 1-29 (^ft^|4L L-#8ft)tttf 

#"H^loJfe*^^^*-'l±§:^ ' it # £ $1 # # °a ft *s J& 
NPC-TW 01 *n Jfc(^ 88 # — D A) - NPC-CGBM-1 
teJ&^Hfc — H B)&£te#°0 ft - ' #14* NPC-TW 
03 i 04 • 

ft # it # & ife & ' # * - *± to m & % °a ft # & a mm 

to jfe > # L-rt i It it - # A * "B ft ft ;5 4 £ - ^ BL 

m • i* * ' L-°t i it 4 * j* # -i ft & x (#- 5a 

^ ~ i G) _t ' rfij * * & ^ M. & ft *s J& * a jk ft «a 

& i t ft & ib & j& & ^ (#- ea # — n f> • is. & & *j & # 

* tt ♦ NPC-TW 01 M£ — H C) 



&*-B**ftt0tf *b ft Jl(* HQ g — IB H) - 

&i£-^*£t£ L-°& i It t II #7 4 n (SEQ ID. 

NO : 1)^^^^T^ NPC-TW 04 H • * a fl A *'J 

ffl 4 & * # Id #J L-J& a H A m & *a ft & SL f $s ft # 4|- - 
•|± J£ ^ 'If % it 4f * & • & * « ' -I- °0 & * ft & • & & 
NPC-TW 04 * 07 Bl NPC-CGBM-1 # £ # # - ft # BL M A 
Ml^-I A^B^C: «5F Ua^^H 

& *a ft |- — it ^ M ^ ° fioJSi*9jfe^ SAS (III D) ^ 
i.f _L & Is ft(# =. ffl E)'Jl4*$fc#*8j&(#=.B F)M * 
& £ -fk U it ft L-J& #k & A ° ilb 9Y ' £. 4fj * $ ti # «E m to. 
Jttftk#****£*y£tt • 

£ *b ' & ^ *'J L-Jtt ftk. £ T ®L £- °a « Ito ft II & ft Ik 

# ffl -ft L-a jft it a # °0 & & ft ft » a £ * # & & <flt 

**B***.fr*f L-* ftk -« JK It * # -B « to ft J* ^ 'It 
^ ' a&l:ilUAl#1^l9|fe» & # & Jl* NPC-TW 04 
*sft*#&#*fct* W (HPTS) #j L-tt Ak «t « It (£ *b M| m 
L-peptide-Lipo-HPTS)^ M It # * & *t ftl (HPTS) #j $c A ft 
Lipo-HPTS) ■ ^ 4°C & 37t T&|SJ*£* 90 ^ 
• • 3fr 4°C THis 90 ^4t& > t Jo^^^^ 

to ft & ®(g eg B A) - fetf: 37°C TlS 90 • I* 

I'l*&#&&JLft<ft;JfrJsftf t it B & ft & ( % G3 i 
C) • 42.%L&&m to Lipo-HPTS {%&m B)*J a* £ $1 £ 

* • Lipo-HPTS ^ 37°C A toft f . flf a £ 



d) • it # & # % .a i # 

L-peptide-Lipo-HPTS »T *fc # * J& It # ffl it Ate J& f jfc # 
* * t • 

£ te Jfe # <|± ^ # ^ ft » ft NPC-TW 04 te Jfo a 
L-peptide-Lipo-Dox 4 S 3 - 6 - 9 - 24 - 48 A 72 * » & 
a MTT [3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl 
tetrazolium bromide] # & te J!fe & * 8 # * A » f [5] # 
a 500 ng/ml PFfflS 48 * a£ . L-peptide-Lipo-Dox 
(54 %)& Lipo-Dox (67 ^ NPC-TW 04 te ft % & 

te ft # ° 

**ttt»ftt L--» g ft ##ti'ft ^ ' £.*b#,ft 10 9 
pfu L-f Hl,f A4&floilf)iA'M^i*i • « j& £ £ 
NPC-TW 04 te J& ft £. tf) ft M ° & *| ^fc^M^J&^&te 

mvk+ • s*te:jfrjit£&tt*£*t#tes , r(&*« - ^ 

X<{*)MH(Ui A) > ffi)£&*feMti-&8ft 

Hfc L-J& ftt ' ♦ $ ^ I M ^ & 13 & L-°& g ft ft & t ' S *t 
L-«tt fift#fttf*fc 4* tt* L-J& Jft m # f'J • (# 
5. ffl B) 

£i£-^*fct£*°B £ Jit ji 51 fl4li(L-fta)^t ffl 
* A -I- * ^ <b * # & # ft & • * A # ft * & W ft -t & 
^tiUipf^il^lt^ SCID /J, ft, ft £ £ o 



& i& + A \k ' 'b S. t -k tH A 'h 4i t ^ * NPC-TW 04 
teffoftlV 50mm 3 )' 4L & M £ # £ * |s] # 4 
3S la. (4-9 t / & ) • ^ #J >i /s. L-peptide-Lipo-Dox & 
Lipo-Dox £«&&SI &8r>fc(PBS)- =k • 

ft. ffl L-peptide-Lipo-Dox 4 S la • M ^ # A 'h # i£ 
*f£*'J.-«*#*fc Lipo-Dox la A PBS la ^ ^ (p < 0.05)° 
ft L-peptide-Lipo-Dox 4 la M j@ t Jl # & ^ &fj f 
If - 

h « £ * ^ * ^ £ . *n*^j&i*a.A. - ft * & 

& >i X « PT ft *■ #1 * & 5mg/kg • 

It X II 7F ' L-peptide-Lipo-Dox 4 3£ la £ M ili A 'J> & 
£ #J & Lipo-Dox la %l PBS & %, >b (p< 0.001)(|l ^ ffl A - 
B) • J. a L-peptide-Lipo-Dox 4 S la &M*§ I. JjL#H> 
60lt^^tt(^Affl A 3l B) • it # * * i # • 
L-peptide-Lipo-Dox & Lipo-Dox «T H M 5t ¥? #'J M'l #j /& 
* • 

t «fe - 

^ 14 *b J§ * °H i It IS % a a # II it (biopanning)^T A # 
°0 iff *9jfe&£-ti<ftt6tt 

^^#a^t€#ffl 12 #JK&fc&£ttfit;|ftJ!£Jft4it 
^ftll it • 5xl0 6 # l*J&&(NPC-TW 04)ljLf 

#|i^l«^^(NNM-13)^S.^|L# lO^^&d^ltJ:. 
^ite^it^ ' & JMF***ifc!l***# 1%BSA #j 5 



DMEM (Dulbecco's modified Eagle medium)*! # JjL ' 

# M £ ^ 4°C T 30 4°CT^#^il. 
5xl0 12 pfu M t *h ^ # £ #'J g lt^ NNM-13 

*ej& A NPC-TW 04 fa fa • 5*10 10 pfu # M13 »£ g 

It At Jfe >$-. PhD-12(New England BioLabs, MA)A»A ° & a 
NNM-13 & jfe Ifr 4°CT^It^^|:t 1 * & ' # a ' 
NPC-TW 04 & J& it 4r 1$ it • °£ i It II * J-X # i£ A & 

m&fc(f$m PBS)>t 2 %n-#)>&m^mfe%. 

fa a 0 ' & ' £ itb * & NNM- 13*8j§&<S££*#«figflt-«£ 
glt^it-^H* Escherichia coli ER2537 (New England 
BioLabs, MA)*, if Jt • ^ifc0&#<&g|£#& NPC-TW 04 
ttteJfe&ifcifcfi-ftjli ' a*l^^*^^5. NPC-TW 04 |a 

jfe 6*j °& i it ' i^Lifc-^Hiifeei® ° H itb it its 

& NPC-TW 04 & fa -f- - <& & « it °& B tt 0 
# 2fe #'J ~ 

If it iB »T # # "0 €- $m fa BL M #J °£ g It 3S. *fc A DNA £ 4 

#r NPC-TW 04 *» fa £ -ft ^ 96 ?L #J $ -fr it & & & «. 
Wt (ELISA)A Jii&«. ' « * * A. jfr DMEM if & & 
=fc. ' #a |9.|%&ftr>& (blocking buffer > & % 1%BSA^^F 
^jk >f DMEM)^ 37°C T BL M 30 $± • 

iH - t II it A °& i It 1 0 9 pfu jja A _L ifc i& # 
If ' 4°C Till- 2 /J> 8f o a #J PBS & « PJL PI, 

.€#m#f¥& i : iooo ##^&#i*i&H'fba*ttft-ftififi 



M13 #1 ft '/$■ [horseradish peroxidase (HRP)-conjugated 
anti-bacteriophage M13 antibody] (Pharmacia, Sweden)>t 
& =. * ' 4°C T # 1 'J- - 

a # $ fig. A & ^ * >fe >t st ^ ' # « ift H -fb 6£ * 

|f|.^-)g-.ftl (o-phenylenediamine 
dihydrochloride, Sigma, Germany )i£ -# ° H Ik fa A. 3N 

hci t jl a & ' a $ * ii & & m &m % ft %> m £ 

490nm # °& & 4 (absorbance) • g £- + £$itliJ&-l- 0 i^&Bjfe 

3- - -n ° 

# fl£ Zj. ~mi$Litm[2Q% (w/v) PEG-8000 and 2.5 M NaCl] 
$£*-j»&S&*^#8fttf*fc (phage pellet)# % Ifc 1 OOjal 
** 4t & 8f >& ( 1 0 mM Tris-HCl, pH 8.0, 1 mM EDTA, 4 M 
Nal)t ' to A 250 |il Z> m ' I*M'STi§f 10 ^ If • 

a 12,000xg m>v 10 • ® tt4L DNA 

S48tt«*tt^*iJ* ' « 70% & S| >f * ft. . « It ft ' 
50^1 # t • 

ifc £Mb # g & & ' & DNA 4 °T M DNA 
£4^(ABI PRISM 377, Perkin-Elmer, CA, USA) > a ft * 
ft 4£ St ^ §£&t # jt /*£ (dideoxynucleotide chain termination 
method)^ £4 ° °& 8 ft #J II % j& j& 4 # || & GCG *I ^ 

^it^tfiliBift^iff&^t^A.^ DNA y, 41 % & 
^36<f@;£#fi£.&-rftt¥/£ 12#JK4t«t-i»A«.ffl GCG 



#tt#tf8ttK3!tjttlt4*JifefT# PI tb # ft. ' * % * t * 
&0l|3ftl£Jft**:*"-fc#J«J& 8£ (Pro)$ 1- • r?n it & 4i t 
#ifc#£#fcigttJBr&StJ*&;M'J'.6 &§£(Leu)& « J£ 

(Leu-Pro-Tyr)^ ?»j (SEQ ID NO : 2) > *° £ - flf tf • 
f =. 

-I- - *fc •* a It A it ^ *f 

* * #J m 0. to fk #. £f #±i la Jfe (nasal 
epithelia)& A^-^teJfe (fibroblasts) ft#£ Jt aafe >5 _t » JL ig- 
#5. 80%$w J& £ & (confluence) • ^ jfc Jt & # « DMEM(& 
A. ft- ft • ^ 4°C T^*^it 10 11 pfu & 
#^&&3££?£#£*]^8&4Ll&Blbli.«r>& t 30 • 
4Lft#JU PBS i+2fc*=fe. ' j£a l%i&fc,4tfl#*' 4°CT4S 
10 ^# • # a &j PBS jfl fa • 

St 10 9 ~10 10 pfu *Mfa ft °£ g *t(&* L--tt g H)^o^# 
^B^*iai»lft*«.6(lJt3Sfe>? _L > 1fc 4°C T^l- 1 * a£ • # 
W^fl«r«(iata«.«f**7*- ' -PMa/vJL^ HRP #te, 

a & a ft # j& l/50(v/v)# £ M13 

fcftft.«f»fc7fr&.= =fc ' a 3% f 
S£(a*ftftftft.*ms&'*L)il;fcft. ' a##*&8£ft^£isg:>& 

ffi fa #i ± ° & & & 0.05% ft g£ H. $ £ jg 
(3,3'-diaminobenzidine-4 HC1, DAB solution pH 7.4)>&$. 



(« 0.2M Tris-HCl *#*fc*)t 5 ^ * ' # # # £ * * 

o.oi%i& jut ft*~ll&ft£j&]**t 40 *> • a*&§£ 
******* ' * * * JL J* * # 50%# Hb^^HlUt 

* t ° 

* *l K * ' tf*A*ttig*tfft*#tifa*J*4'* 
-•&;£g#f ' • & t ' ** 1-29 (L-«Jfc 

Ik £M# ^ • it # ^ #1 # °i ^ to & & & ^ NPC-TW 01 to 
%Lfa($-®%~® A) - NPC-CGBM-1 *a J& ffl 
B)& £te # -S * IflJfet ' #'i *» NPC-TW 03 A 04 - ffij £ 

* « tt * # * - «^ tf # * « « * • 

1f «fe E9 

# i£ £ *J * L-J3± a # ^ * °S & to & * ft * - «. & ^ 

to Jl • ^WifcJt*^ a 

^^jk>t#i# DMEM i& # >f * p& ' *-&*&##M*Mfc 
***t ' ^ 37°CT 30 • PBS >f * ^ =fc » 

JL a 1 %i§ ft, 4b JBL ^ 4°C T >4 S 1 0 ^ If > ft PBS sW * • 
IOm.1 #ft&#t&£4&*# L-*fcJ&(ffiil& 
Biotin-L-peptide) A fffc#t&£4fc*tt&iN*a£JMffi j fc* 
biotin-control-peptide)^o A^i46^1.^L>|_L>^ 4°C T $fe 

# 1 /J> B$ . it a # # PBS * * ^ =fc • 

m it M. & ft i£-^;fa^ai&| 1 $**#l#jff/fc 1 : 50 
ft ^itifttft It (Vector, CA)>&;&^ 4°CT*£# 1 * 



Bf ' # # PBS >f Sfe, ifc • 

(biotinylated)4 it Jj 4 ft ft (Vector, CA)&#. • ^ 4°C T *% 
*M^-#tt^« PBS >f gfe =fc • 

IMF & ic-tk®}-ifc-& t %L4b8£ir (avidin-biotin- 
peroxidase)^i^l^f'|(ABC kit. Vector, CA)SLJg 30 . 
® 3%# f (paraformaldehyde)^ PBS t 10 

m. ' >f — £fl£(3.3'-Diamino benzidine, 

DAB)** t 5^jt'#^.5.^* 0.01%S§ fUb & fi& 
«f £ J£ * * t 40 & > a PBS >f gfc it & £ ^ >£* £ 50%-fer >* 
# PBS t 0 

&£|g7F • *"Bjfc*9jfe*M&^ NPC-TW 04 * 07 & 
NPC-CGBM-1),#£. 3- - <|± ft BLM m % 3- m -A - B - 

C : %m&) ' fa o J& # *« J& # SAS (£ =. H D) * j£ _t & 
*b Jfe(3P ^- D E) ' AA^f <Bjfe(^ = B F)»J & • # # "il 
&faJfe#"5T*#£.4f!J-fr#itett L-Jtt R & j& ' flo o 11$ & &» Jfe 
ft SAS - iE.1|fJi i fe*9|feA4fc^-*>9lfeM^'t"**-S.i& • 

1t «fe frj i 

& ^ «t H ft L-fl£R^J#^-f---& 

*tt#**fc»ft (Small 
unilamellar vesicles) • $fr EPC - J« ED $ Sl PEG-DSPE # 
20% NHS-PEG3400-DSPE i&*^)#l 2 : 1 : 0.2 bb #J & 1 
#j # Ji # i& i& O.lum & 0.05 urn <ft i£ 6§ i& & J& ' # 



m 30mMHPTS £ A^tflt^ t ' L - J& & ^ £ It 

^#°a€-^^^^i^ 4°C 37°C^##^^r 100ml 
4 & ^ £ 53ngJ&a4L£-iU£*l^&X HPTS # L-J& 
a m. m It (L-peptide-Lipo-HPTS) £ ®k m It (Lipo-HPTS) J£ 

# 90 # 4f - 4 J! ft'jfffej&£t££$g, ftj (Hoechst 33258) 

* & & tf it - ^ « ^ ^ & a it a ^ # pbs >f 3 * & -t 

» f. (mounting solution, Vector, 

CA)t • &ftft & jfcA**K«t«fc(Leica UM)i^# L-Jtt 

& £ m * ' ^ 4°C Ti4S 90 ^ # ft > $ & #, ^ 
I* ft (|5 E9 Wi A) • iTn ^ 37°C T|S 90 3- 4t ft » 

m C)» Lipo-HPTS &($ & H B, D)«p & # & & • i£ 

L-peptide-Lipo-HPTS -T#.l&*J!felfe^ffl 

f 1 «fe ^ 

# 18-22 • 8-10 SCID * i 

iiz-^if if ^l»ljt^)' )iA 1 x l o 7 # "S & j& 
(NPC-TW 01) - 1-2 i&ft ' + 

*Bjte(NPc-Twoi)m**.^it*(ia*«i 0.5-1 ^^)» u 
e, ik t & a 10 9 pfu L--a 8ft$&4ij&<&ftfft • 8-10 

frUft ' « Z, « (diethyl ether)& * Jfc # • i* ft * * SL >t >£ 



50mi tfj pbs a &j °& i - &m & n t &m.=M 

&f£> ftt> & U PBS-PI (1- & $J #J > Roche, Germany). 
(10 ml PBS/ one tablet)>f & ° # ifcb fi t A feUUL^Ml f ' 
it^ 37°C'T^4^ 0.5ml P^^.^#& RE2738 te g 40 ^ 

it - a >t * -I- - 'l± & >i i tt Sfi *t • H'Ut^iXittli 

H« LB ig- # & # # 5. 1 0 2 - 1 0 6 pfu > JL & £ ^ # £ # 
lmg/L IPTG/X-gel # ^ £ i% # & _L - & 12-16 * a$ & • if 

& - iiia^^jt^t ' # 1=1 b^F it ^ 1 0 9 pfu ft 
L-«£ i ft& lOOug # L-&a ' -12 f'J A3 & f$ °H ® ft 

R3-17 (&§( $L&3 J&ftkPf- & TLATTASPDSAQ) • 

J* & ff 7F » L-H ® If T 51 5. At m ' ® * * tt 

A)» ft ^ ifc 4fe M ^ * 8 « (R3-17)* «»J 4 « tt *J * 

**$-5l5.fl**S*ttlfey7-*3** L-»H gltlS]8f>i^6fj^ 
& ^ » L-Jtt ^ ' *#|»*I&flt*lg*EHfc L--ti^f ' S J:b 
L-<g g It It « tg- 51 * * * - #. Si Hl It #P *J • ( % i 

B B) ' . 

f 1 #1 -fc 

lxlO 7 NPC-TW 01 £"B ft tejfe>i a£ ft t - 10 ^ 
'h&t** fl 0ft te ^(NPC-TW Ol)0r£ £ 
' Hf it * * a fit * 4c # 5. * 1^] 5f j& & t • & ^ #] 
UU&-^jiA(5 mg/kg) ^ j& 5. =fc >£ a (# =fc 1 
mg/kg)^ £ p-r $fc #J L-peptide-Lipo-Dox Lipo-Dox (4-5 



1 1% fe )it fi- 4 3S ' .ft * >£ A 41 P 5 ! * & * & 5 mg/kg • ft 
#>J fejty >£ A 4S ® L-peptide-Lipo-Dox ft J$ & A 

«. «r & ^ (pbs) • # is. *j t^^iantiiiA^ • m. 

It 41 &) 2 *0.52 

^ - f^.iligtiilf f §!lil#i Student's t-test 
it ft tf * " 

^ — -k & § If Jttt t ' L-peptide-Lipo-Dox 4 S .ta ^ 1 
£ # & *f ft 'h ' J- ill ^ lie Lipo-Dox to. A PBS la & * (p < 
0.05) • ffij a L-peptide-Lipo-Dox ^Sla^tiff^ti 

4t#^^H1Mfet ' L-peptide-Lipo-Dox 4 S t &fj I 
& A 'h ' 4S- 4St Lipo-Dox la A PBS & £ * (p < 0.00 

A - B) • J. L-peptide-Lipo-Dox 4 S & ^ M -Jl & # J. 
a*t'I^tt*Att(*i)' it & J* * IK 7F . 
L-peptide-Lipo-Dox $t Lipo-Dox «r £ # Sfc 60 # f'J flt £ 60 & 



NPC-TW04 *<6**Bjfe9&i&ti*ttftffa.&ft 



a a it a:^ -t a ^ # 1 3% & a # a 

1-19 FPSKTGAFVPFS 

1-35 NNSQKPAPVSPF 

1-31 TKNMLSLPVGPG 

1-8 RHLPTLFAPTPT 

1-37 QLSPVLARHNIS 

1-39 PRGVWTTMSLPH 

1-18 LPLTSLMPLGLH 

1-44 SVSLPYANLATH 



1-29 (L-°f g It) RLLDTNRPLLPY 
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%-% ^,||i^iit^^&R^a npc-two4 i. »a # & 

Jfe it 4f 5- © #J II it ' a ^ A *T ^ £ # - t± & ^ ft 
H i It • ^QiHMt^^i^&l^^rffl - 

$ — n h m it ^ i it ^ # °s m u m # & m -t^ # * ^ 

A : a L-°Hilf NPC-TW01 # °0 & la j& ; 

B : W L-°& i It ^ J£ # NPC-BM-1 # °g & ^ ; 
C : a & f>I to °E ® It 4 #J NPC-T WO 1 # «g £ & 



D : a L-<& g ^ ^ 3£ # Ca9-22 o jg # lafet ; 
E : a L-°& g ft -4 3 # CaSki -fT 1 1 $ fa J& ; 
F : a L-°£ Sft>4Si#iLt-MmfaJ& ; 
G : & & S. £ °S & fa Jfe to I* tfl J| # L-«g i II ; A 
H : & & S. # °i & fa Jfe to m. to K ft 4£ f'J feim ; 
=. H ■ * L-lt J& ^ ^ ^ « a *b Jfe * Ji W ^ ^ ^ <t jR « «a 

A : NPC-TW04 # «@ ^ ; 
B : NPC-TW07 # «S & la JJfe # ; 
C : NPC-CGBM-1 & -B & *» Jfe & ; 
D - P fa jjfe;ffc(SA'S) ; 
E : i t -M* fa J& # (NNM) ; A 
F : & & # *o J& # - 

^ eg m & L-%k%k-®im h-hpts ^i^n^#"a^^^_L 



& & f * $ & ft M /a 4a Si •. 
A : ft 4°C TlS 90 frft ; 

B : «E*J|a(H*f|-HPTS fc^tt)^ 4°C T4« 90 

C : ^ 37°C T|2 90 ; 

D : i£*J&^ 37°C T^S 90 • 
% i ffl & g SCID * a^iltl'Sllf ^ tlf i. 

lit if t ' 13 # L-<& g ft it * tb & K o 
1^1 * SCID * a #f £ /& 4L # "0 & & ft # a f£ jig a L- 

Jtt Jit -4ft. lilt -P 5 ! «t * & ^ It (L-peptide-Lipo-Dox) 

4 a ^ & £ ifc 1 1 m ' 

A : M & A * : B : M M 4 i: • 



J£Il8£4 74 4k it I SEQ ID NO : 1 & SEQ ID NO : 2 1 

a A 4b * & * * & It . * * 5| $ 4b * & * n « 2. 

*» t tf #<] £ SI % 2J*0fi£:t.«tattjft.£tt*'ft£>& 
^^^^^PT^c^- (doxorubicin) ° 

*» f If * £ 9 ^ l^^i£^#te.&a>£-t1£#t&Ji± 
4 ° 

^t*#*!li£lfi*'4^/^ifc4L#l£J!tJ!fc'*ttJ[4BtJeit 

*» t tt # £ m % i *m at it # te. a a > * t m t& a 

a-TAffl^^*^ 4fc t* #| 60 M'# • 

-«fll«*t&#^&*ij&tt4b*>&#i|l4fc&^*i'&& 
*-tMI*»^3l*tt'fb#*ifc**j£t*#'fl « to & £ 
© ' & t& 3HI - fit - tH^I^^i- 

it £ SEQ ID NO : 1 & SEQ ID NO : 2£^^ti-^ 
«E & S£ ^ H • 



9. *> f If * #j n n £ 8 fft & it * & * n 4fe #. * tt ' * 

1 0. *» t # * #i J£ ffl 8 * 9 * /St it 4b ft & # ft 4fe ^ 
It , £ t & 4b $ >§ # § #7 ^ It «. * Hi % °S & la J& ¥j 

1 1 . - It 4fc £ ft. %> fi ' £*T##J&-«£it/M] ' i* JK & # 
?>] & ^ SEQ ID NO : 1 & SEQ ID NO : 2 5. ^ * t Z- - • 

12. *» t If **f&H * 11 tf*#*J • 

* st 4 ?»J # - -i± °s *b jfe^fi^^ - 
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[fc&ifrfc: (its): f%a ; «pit**fc* little.] 

1. ' - \ 

2. 

3. 
4. 
5. 

□ itli^f7ti(W$-+ifR-): 
[#-*UHft = ttf a ; tfffm& ^ttii] 

1. 
2. 
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L-phage + L-peptide Control phage 





L-peptide-Lipo-Dox 



Lipo-Dox 



PBS 



/f n * 



<i i o>£- >n *. 

< 1 2 0> — a # °s « n jfe # « se. at /». 

< I 60>2 

<2 I 0> 1 

<2 I I > I 2 

<2 I 2 > P RT 

<2 I 3> A jc # ?.| 

<220> 

<223> T & # °® A * * & * - «. 4* ❖ ^ « ftfe ftfc 
<400> 1 

Arg Leu Leu Asp Thr Asn Arg Pro Leu Leu Pro Ty r 



<2 1 0>2 
<2 I 1 > 3 
<212> P RT 
<2I3>AX^ f\ 

<220> 

<2 23>*T#fc#"BiS*«Jl6* & * - tt A ^ *R it ftk hk 
<400>2 

Leu Pro Tyr 3 



